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論文内容要旨
結 目
 従来,音響外傷の組織学的研究はWidmaack,吉井以来,多数の研究者が光学顕微鏡(以下
 光顕)下に幾多の業績を挙げている。即ちCo鴬i器諸細胞の中で,外毛細胞が最も初期に障碍さ
 れ,細胞体の腫脹,内部構造の不鮮明化,空胞形成,核の野㎝08isを来たし,遂には外毛細胞の
 消失を来たすとされている。近来・内耳の電子顕微鏡的(以下電顕的)検索法が確立し,且つ超薄
 切片法の進歩により細胞内微細構造の観察が可能となった現在,強大音響刺戟によって毛細胞の
 微細構造に如何なる変化が惹起せられるかを電顕的に追求することは音響外傷の病理学上意義あ
 るものと考えられる。か』る目的をもつて,今回私は強大音響を負荷せる海瞑内耳のCor巨器毛
 細胞及びその陣経終末を電顕的に検索し.若干の知見を得たので報告する。
 実験材料及び実験方法
 実験動物には鼓膜及びpreyer反射正常の海狽(55匹)を使用した。120ph㎝eのwhite
 noiseをろ0分,1時間,2時間,6時間,12時間及び24時間海瞑に負荷し,その直后断頭,
 実体顕微鏡下に拡大しながら側頭骨を取出し,蝸牛殻を・開放,pHz4に緩衡せる1%のosq溶
 液中に投入して,氷室内で固定した。国是后非脱灰のまxAlcdholで脱水し,Me七hacryla七e樹
 脂にて包埋し,4ぴCの恒温器内で熱重合した。標本作成に際し,予め比較的厚い切片を作成し,
 位相差顕微鏡で毛細胞の位置を選冠した后,Sj68trandA型超ミク・トームで超薄切片を作…成し,
 明石電子顕微鏡TRS50B型及び日立電子顕微鏡HU10型を使用して才2,オ5回転のCorti器
 毛細胞及び神経終末を観察した。,
 観察所見叢びに考按
 先づ,電顕的に細胞の変性を検索する際,死後変化の問題を注意しなければならない。高木は
 断頭後固定迄の時間が3分以内なら病理変性検索の可能範囲としているが,私は助手の協力の下,
 2分以内に国憲を開始した。又,死後変化との鑑別の為,12時間音響負荷し,断頭後15,20
 分経過せる内耳の外毛細胞を鏡検し,音響負荷のみの標本にはみられない糸粒体の形態の不整化,
 糸粒体基質の透明化,糸粒体間の連絡像,小胞体では,小胞膣の著明な拡張及び核輪廓の不規則
 此等の変化を認めた。(写真5)この死後変化隊は音響負荷だけで起る毛細胞の細胞内小器官の
 変化とは明らかに差異を認めることが出来た。
 外毛細胞円柱形の細長い細胞で細胞上部に聴毛,蓋板を有し,側部は形質膜で周囲の内
 耳液と区別され,底部は鈍円形をなして神経終末を接している。(写真1)
 糸粒体:正常では通常一拝状,楕円形及び球形の糸粒体が認められ,之等の糸粒体は外毛細
 胞内で特徴ある配列状態を示し,蓋板下部,形質膜下小胞糸の内側,中軸部小胞糸の周囲,細胞
 底部の4箇所に偏在することは指摘されていた。音響負荷により,形質膜下小胞糸の内側に1列
 に配列していた糸粒体の多くが細胞内部へ転位することを認めた。即ち形質膜下小胞子の内側に
 配列する糸粒体が少く,且つこの部位に崩壊等の糸粒体の変性像を認めず,更に細胞中軸部に多
 数の糸粒体を見出す等の所見から糸粒体の転位と考えられる。(写真21かNる糸粒体の移動は
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 化学的刺戟時の舌味雷細胞に於ても観察されている。然し外毛細胞のその他の部位では,糸粒体
 の数の増減を明らかにし得なかった。
 次に糸粒体に於て膨化,崩壊,基質の淡明化,櫛の断裂や消失及び大小種々の電子密度の高い
 顆粒封入等の変性像を認めた。(写真3)糸粒体の膨化,櫛の断裂等はB濱。㎞er,小野江,高木
 等が中毒及び低酸素時の肝,心筋で,顆粒封入像はGansier,Rα1iller等がアルブミン注射せ
 る腎,及びSheld㎝がvitaminA欠乏時の角膜で認めた憂性腺と類似している。興味ある事は
 音響負荷による糸粒体の変性1象は蓋板下部の糸粒体で見出され,細胞底部の糸粒体には認められ
 ないことである。(写真8,9)この様な蓋板下部に限局する兼粒体の変性は,恐らく強大音響
 によるCσr口器の'機械的振動が聴毛の過勤状態を収来し,その結果,蓋板下部の糸粒体に代謝障碍
 を惹起せしめるためであろうと想定される。又,外毛細胞の核より上部と核より下部の糸粒体で
 は,音響刺戟に対する反応態度が異り,両部に於ける機能的差異を暗示させる。
 小胞体:外毛細胞の小胞体は滑面小胞体で扁平乃至小胞状の小胞体が層状配列を示し,部位
 的に形質膜下及び中軸部小胞系に分けられる。前…都よ形質膜下に通常,6乃至12層,後者は通
 常1,2箇同心円性に層状配列をなしている。(写真1)音響負荷の標太では,一般に扁平な小
 胞体の板層状配列が多く見出される。形質膜下小胞系では特異的な肥厚隊,時に減少像を認め,
 従って全体的にみると,本小胞系の内側面は不規則な凹凸をなして走っている。(写興2,6)
 次に光顕的に認められる所謂Hensen氏小体と同一硯される中軸部'1・胞系はその数の増加と大
 きさの変化が認められ,同心円性のもののみならず,多数の不定型のもの0)出現を認めた。(写
 真2,7)又,之等の変化せる小胞系の周囲には.正常で見られない球形小胞が粗な展開を示し
 ている。(写真6,7)外毛細胞の小胞体の機能に就いて,E㎎st6mは蝸牛電位の脚ssible
 o酉ginと推定しているが,電気生理的に蝸牛電位は音刺戟により低下することが知られており,
 私は電顕的に小胞系の変化を観察した。一方,滑面小胞体は特定の細胞の特定部位に認められ,
 細胞の機能に応じて特殊な配列,形態をなすことが認められている。私の観察した音響負荷時の
 小胞系の変化は毛細胞に特異的なものとも考えられる。叉,音響負荷の標本で,糸粒体と小胞体
 との接近像を屡々見出したが,(写真6,7}SmiOh,天野も推察した如く両者間の機能的関
 係を暗示する所見と想隊される。
 Golgi野:長時間音響負荷せる標本で、Go19圭郵の増加像を認め(写真2)Golgi野が何
 等かの形で毛細胞の機能に関与することが想像される。
 核:音響刺戟による核の変化は光顕的に報告されているが,私の電顕標本では核膜,核質共
 に薯変を認めることが出来なかった。これは固定,染色シ包埋,切片の厚さ等の標本作成操作及
 び観察範囲等が光顕法と異ることに起因するものと推測される。
 聴毛:12時間以内の音響負荷標本では,晦毛に著変を認めなかった。只,聴毛の被膜下に
 電子密度の高い小頼粒の出現を認めるこどが出来た。
 形質膜:細胞側部に於て微細な凹凸をなして走っているが,細胞底部では平滑である。音響
 負荷で形質膜下の'j・霧粒の増加を認めたが,この小顆粒は聴毛で見出されたのと同一のもので,
 Os邸立と推定される。(写真6)然し形質膜の断裂等の著変はみられなかった。
 其の他,音響負荷の標本では,正常時に見られない大型空胞,紐状物の出現を認めた。
 内毛細胞フラスコ型の細泡で,周囲の魔界及び柱細胞と形質膜で区別され,底部は神経
 終末と接している。内毛細胞暗粗面小胞体を有する等,外毛細胞と若干の差異が認められ,寧ろ
 前庭感覚上皮毛細胞に類似せる形態を持っている。音響刺戟の標本では,Go1郎野の増加隊及び
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 蓋板下部の糸粒体の一部に軽度の変化を認めたが,1写真五)それ以外に薯変なく,同一時潤音響
 負荷の外毛細胞に比較して,細胞内小器官の変化が少いことを観察した。又,24時間負荷の外
 毛細胞が消失した標本でも内毛細胞は残存していた。(写真10)従って,従来の光顕的知見と
 同様に内毛細胞ば音響刺戟に対し繊抗性のあることを見出した。之等の事から内毛細胞は外毛細
 胞と機能的にも異ることが推察される。
 以との音響負荷時の毛細胞,殊に外毛細胞に認められる細胞内小器官の変化は50分負荷の標
 本で軽度ながら既に見出され,負荷時間の延長に伴い著明となる傾向がある。一般に,回転並び
 に細胞列により或程度の変化の差異が見出された。叉,個々の毛細胞に於ても通常,細胞上部程
 変化が強く,底部程軽度であった。か』る毛細胞に見出された音響刺戟に対する反応態度の不規
 一性は今后検討さるべきものであろう。
 神経終末外毛細胞の神経終末は大・」・2型に分けられ,大型の終末は多数のsynaptic
 ve8icleを有することからpresynapticの毒、ので,efferen七の終末を見做され,小型の終末は
 SynaPticvesicleが少くafferentの終末と推定される。この2極の終末は細胞列により分布の
 割合が異ることを認めた。一方,神経終末に隣接せる外毛細胞底部にSynapむicve8icleと類似
 せる小胞を多数認めることは,毛細胞と神経終末との聞の刺戟伝導問題に一つの示唆を与える所
 見として興味深い。
 6及び12時間音響負荷の標本では,小型の神経終末の糸粒体に膨化,櫛の断裂,基質の淡明
 化等の変化を認め,又,小型の終末は正常時に比し一層Synapticvesicleが少く,従ってその
 細胞質がより明るくなり,大型のそれと区別しやすくなる。然し大型の終末では,終末の形態,
 糸粒体,SynaP亡fcvesicleに菩変を認めることが出来なかった。(写真8,9)
 内毛細胞の神経終末は球形をなし,音響負荷で著変を認め得なかった。
 以上の如く,私の音響負荷の標本では,外毛細胞の細胞内小器・官に変化を認め,内毛細胞及び
 神経終末のそれにはより軽度の変化しか観察されなかった。従来,音響刺戟により感覚毛細胞と
 碑経組織とで,どちらが一次的に障碍されるかが論争の的となっているが,螺旋神経節細胞の変
 化等一層の検討を加えた上でなければ,電顕的にそのいづれとも断冠し難いものと思われる。
結論
 120画㎝eのwhitenoiseを海瞑に負荷した際,Co揺i器毛細胞及び神経終末に次の所見を
 認めることが出来た0
 1、外毛細胞
 a糸粒体の転位及び変性豫を認め,前者は形質膜下小胞系の内側で,後者は蓋板下部で著明で
 あった。
 形質膜下小胞系の肥厚像,中軸部小胞系の数の増加と大きさの変化を認めた。
 Golgi野の増加像を認めた。
 聴毛,蓋板には著変を認めなかったが,聴毛の被膜下に小績粒の出現を認めた。
 核には核膜,核質共に著変を認めることが出来なかった・
 形質膜下にψ顆粒の増加を認めた以外,形質膜に断裂等の著変を認めなかった。
 2.外毛細胞下にみられる大小2型の神経終末の中,小型の碑経終末に於て糸粒体の変化及び
 Synapticvesicleの減少を認めたが,大型の終末では著変を認めなかった。
 3.内毛細胞では,Golgi野の増加及び少数の糸粒体に軽度の変化を認めたが,一般に外毛細
b
C
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f
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 胞に比較して,細胞内小器官の変化が軽度であった。
 以上の変化は音響負荷時間の延長に伴い著明となる傾向にあることを見出した。
写真説明
 1.正常外毛細胞H:聴毛,C:蓋板,M:糸粒体,PER:形質膜下小胞系,CER:中軸部
 小胞系,G:Golgi野
 2.12時間音響負荷(以下時間のみ記入)外毛細胞,糸粒体の細胞中軸部への転位,中軸部小
 胞系(同心円性yの増加,Golgi野の増加。
 3.12時間,外毛細泡,蓋板下部の糸粒体の膨化,基質の淡明化,顆粒封入及び崩壊像(矢印)
 4.可2時間,内毛細胞,Golgi野の増加,聴毛被膜下の顆粒(矢印)糸粒体内顆粒封入(矢印〕
 5.12時間,外毛細胞死後変化疎(断頭後2日分経過),糸粒体の淡明化,糸粒体間の連絡像,
 形質膜下小胞系の小胸腔の著明な拡張。
 612時間,外毛細胞,板層状配列をなす形質膜下小胞系の肥厚像,その周囲の球形小胞(ER)
 糸粒体と小胞体との接近像,形質膜下の小顆粒{矢印)
 Z12時間,外毛細胞,不定型の中軸部小胞系,その周囲の球形小胞
 8.12時間,外毛細胞神経終末瓦:大型終末,乾:'」・型終末,SV:Syna枇icvesicle
 毛細胞底部の微細小胞(矢印),'j・型終末内糸粒体の膨化,櫛の断裂,基質の淡明化
 9同上
 10.24時間,外毛細胞の消失(矢印),IHC:内毛細胞,B皿:基質膜
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 審.査結果要旨
 従来,音響外傷の聴器の病理組織学的研究はWittmaack(1907),吉井(1909)以来多数の研究
 者が光学顕微鏡下に多数の業績を挙げている。
 近時超薄切片法の進歩に伴砺細胞内微細構造の観察が可能となったので聴器に強大音響刺戟を
 与えた場合コルチ器毛細胞内小器官が如何なる変化を示すかを電子顕微鏡的に追究することは極
 めて興味が深い。
1
 著者は実験動物として海渓を使用・120画㎝eのwhitenoiseを7・1・2・6,12及び24
 時間負荷しその直後断頭,実体顕微鏡下に第二及び第三廻転のコルチ器毛細胞を取り出し型の如
 くに処置し,Sjδs6r㎝dA型超ミクロトームを使用超薄切片を作成,明石電子顕須辮RS-50B
 型及び日立電子鎖微鏡HUIO型を用い上記第二及び第三廻転の毛細胞及び神経終末を観察した。
 最も興味ある変化は,糸粒体と小胞体(隙)とに見られ,糸粒体ではまずその配置に異常を来
 たし,正常時形質膜下小胞糸の内側に一列に配置していたものが細胞中軸部に移転する。
 又蓋板下部の糸粒体に膨化,崩壊,基質の淡明化,cris蜘emi七㏄h}面riale8の断裂,消失
 及びelectm面enseの顆粒の封入等の憂性練が認められた。
 外毛細胞の小胞体は滑面小胞体(反之,内毛細胞では粗面小胞体(中山)1で,部位的には形
 質膜下及び中軸部小胞体に分けられ,形質膜下のものでは通常6-12層の層状排列を示すが音
 響負荷のものでは甚特異的な肥厚鳳を呈する場所と却って減少像を示す場所とが入り'交って全体
 として凹凸起伏を示す。
 又,中軸部小胞系は通常1-2個認められ光学顕微鏡で見たHensen氏小体と同一視されてい
 るが,音響負荷のものでは,その数の増加と大いさの変化とが認められた。
 も一つの興味ある変化は,外毛細胞の底部の陣経終末は大小二型に区別されるが,大型の終末
 には糸粒体及びSynap七icve8icleに変化が少くて小型の神経終末の糸粒体に変化が認められ
 たことである。
 而も上述の如ぎ変化は音響負荷時間の延長に伴って増強する。但し内毛細胞には一般に変化が・
 少かった。
 倦て,近時,内耳の感覚細胞のd㎝ble重me四ati〔mが唱導せられて居り,神経終末には二型
 あって瞬造上の相違があるとされている。上記大型及び小型と云うのがこれである。大型のもの
 はpresynapdcの性質を有し,こxには反対側のolivarycomplexから来るefferentfiber.
 bunde1(恥し8mussen)が来て居るに反し,小型のものはpostsynapむfcの性質で,afferen七
 fiberを発し所謂聴神経.を形成し螺旋神経節を経て.上位中枢に到るものとされている。
 著者が大型の神経終末に変化を認めず,小型のものにのみ変化を詰めたことはこの意味におい・
 て特に興味が深く,嘗て強大音響によってaffere揺fibersy8temセま破壊されるが,efferent
 8ysむemには破壊を見ないというPortmam,」≧の実験成績に一脈の開運を持つものx様であ
 る。
 従って著者のこの仕事は聴覚の電気生理学の問題とも関連して聴覚機構を考える上に示唆する
 所大きいと信ずる。
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